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Streszczenie
W praktyce klinicznej nadal często nie osiąga się celów terapeutycznych dotyczących leczenia
hipolipemizującego w profilaktyce choroby niedokrwiennej serca. Stosowanie nawet maksy-
malnych dawek statyn nie gwarantuje dobrej kontroli hipercholesterolemii u wszystkich cho-
rych. Dlatego trwają poszukiwania nowych preparatów obniżających stężenie cholesterolu.
Takim lekiem jest ezetymib, który hamuje wchłanianie cholesterolu w jelitach. Stosowany
u osób z hipercholesterolemią powoduje istotne obniżenie stężenia cholesterolu całkowitego
i cholesterolu frakcji LDL. Dzięki wynikom dużych randomizowanych badań klinicznych
spore nadzieje wiąże się z połączeniem ezetymibu z innymi lekami hipolipemizującymi, zwłasz-
cza statynami. Połączenie ezetymibu z simwastatyną i atorwastatyną okazuje się skuteczniej-
sze niż monoterapia statyną w obniżaniu stężenia cholesterolu oraz osiąganiu docelowego
stężenia terapeutycznego. Ponadto udowodniono większą skuteczność terapii skojarzonej sim-
wastatyny z ezetymibem w porównaniu z monoterapią najskuteczniejszą ze stosowanych obec-
nie statyn — rosuwastatyną. Redukcja dawki statyny, dzięki dołączeniu do terapii ezetymibu,
pozwala na zmniejszenie prawdopodobieństwa wystąpienia objawów niepożądanych związanych
ze stosowaniem dużych dawek tych leków. Wyniki opublikowanych dotychczas badań sugerują,
że ezetymib jest lekiem bezpiecznym, a jego jednoczesne podawanie ze statyną nie zwiększa
ryzyka wystąpienia uszkodzenia wątroby czy mięśni. Należy uznać, że stosowanie ezetymibu daje
nowe możliwości postępowania u pacjentów wymagających leczenia hipolipemizującego.
(Folia Cardiologica Excerpta 2007; 2: 285–291)
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Wstęp
Rola zaburzeń gospodarki lipidowej jako czyn-
nika ryzyka sercowo-naczyniowego jest dobrze udo-
kumentowana. Mimo że korzyści wynikające z ob-
niżania stężenia cholesterolu są znane od dawna,
cele terapeutyczne zalecane przez towarzystwa na-
ukowe, dotyczące profilaktyki choroby niedo-
krwiennej serca, nadal często nie są osiągane
w praktyce klinicznej [1]. W niektórych doniesie-
niach wykazano, że zaledwie 49% osób z chorobą nie-
dokrwienną serca osiąga stężenie cholesterolu frak-
cji LDL (low-density lipoprotein) poniżej 3,5 mmol/l
i zaledwie 10% pacjentów uzyskuje stężenie choleste-
rolu frakcji LDL poniżej 2,6 mmol/l [1]. Osiągnięcie
zalecanych celów jest trudne zwłaszcza u chorych
z wyjściowo wysokim stężeniem cholesterolu,
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dlatego wciąż poszukuje się nowych możliwości te-
rapeutycznych.
Uwagę badaczy zwróciła możliwość ingerencji
w proces wchłaniania cholesterolu w jelicie cienkim.
Zarówno cholesterol znajdujący się w przewodzie
pokarmowym pochodzący z diety (egzogenny), jak
i produkowany w wątrobie i wydzielany z żółcią oraz
pochodzący ze złuszczających się komórek nabłon-
ka (endogenny) ulega emulgacji i gromadzi się
w micellach. W tej formie jest przekazywany przez
rąbek szczoteczkowy do wnętrza enterocyta, gdzie po
estryfikacji jest upakowywany w chylomikrony [2].
Dokładny mechanizm wchłaniania cholesterolu nie
jest całkowicie poznany. Ostatnio za miejsce kry-
tyczne dla jelitowego wchłaniania cholesterolu oraz
miejsce działania nowego leku hipolipemizującego
— ezetymibu — uznano białko nośnikowe NPC1L1.
Ezetymib to pierwszy lek z grupy 2-azetidinonów,
czyli blokerów tego białka [3]. Budowa białka
NPC1L1 jest podobna do budowy białka NPC1, odpo-
wiedzialnego za śródkomórkowy transport choleste-
rolu, którego defekt genowy powoduje chorobę spi-
chrzeniową Niemanna-Picka typu C. Białko NPC1L1
podlega również ekspresji w komórkach wątrobowych
i prawdopodobnie odgrywa dużą rolę w rozwoju
stłuszczenia wątroby zależnego od diety [4].
Ocenia się, że ezetymib zmniejsza jelitową ab-
sorpcję cholesterolu przyjmowanego z pożywie-
niem o ponad 50% [5]. Postacią czynną leku jest
glukuronian ezetymibu, którego dostępność biolo-
giczna wynosi 80% i który maksymalne stężenie
osiąga po 1–2 godzinach. Lek ten ulega krążeniu
wątrobowo-jelitowemu, a jego czas półtrwania w suro-
wicy krwi wynosi 22 godziny [6].
Farmakologiczna ingerencja w proces wchła-
niania cholesterolu wydaje się jedną w istotnych
i obiecujących metod poprawiających skuteczność
obniżania stężenia cholesterolu [7]. Ezetymib jest
szczególnie skuteczny w połączeniu z inhibitorami
syntezy cholesterolu, czyli statynami. Pod wpły-
wem hamowania wchłaniania cholesterolu w jelitach
dochodzi do zwiększenia syntezy cholesterolu
w wątrobie, czemu zapobiegają statyny. Uwzględ-
niając wyniki najnowszych badań, strategia jedno-
czesnej inhibicji wchłaniania i syntezy cholestero-
lu jest bardzo obiecująca.
Ezetymib stosuje się w jednej dawce 10 mg/d.,
rano lub wieczorem, niezależnie od przyjmowanych
posiłków. Wiek, płeć i rasa pacjenta nie mają zna-
czenia dla skuteczności leku. Ezetymib nie wpły-
wa na wchłanianie kwasów tłuszczowych, żółcio-
wych, triglicerydów ani witamin rozpuszczalnych
w tłuszczach. Uwzględniając często stosowaną po-
lipragmazję, uwagę zwraca fakt, że ezetymib nie
wpływa na stężenie innych leków, a zwłaszcza
statyn, fibratów, digoksyny i warfaryny. Z kolei
gemfibrozil i fenofibrat podwyższają stężenie eze-
tymibu w surowicy krwi, a żywice jonowymienne
powodują jego zwiększone wydalanie, dlatego na-
leży je stosować w odstępie kilku godzin od poda-
nia ezetymibu [6, 8].
W ostatnich latach przeprowadzono wiele ba-
dań porównujących skuteczność ezetymibu z place-
bo oraz z innymi lekami hipolipemizującymi.
Monoterapia ezetymibem vs. placebo
Randomizowane, wieloośrodkowe badania po-
równujące skuteczność ezetymibu z placebo przy-
niosły obiecujące rezultaty [9, 10]. Ezetymib sto-
sowany raz dziennie w dawce 10 mg u pacjentów
z pierwotną hipercholesterolemią powodował obni-
żenie stężenia cholesterolu frakcji LDL o 18,2%
(p < 0,01), a cholesterolu całkowitego o ok. 12%
(p < 0,01). Przyjmowanie ezetymibu skutkowało
także istotnym obniżeniem stężenia cholesterolu
frakcji nie-HDL (high-density lipoprotein), triglice-
rydów i apolipoproteiny B. Odpowiedź na leczenie
ezetymibem nie różniła się między różnymi podgru-
pami. Ezetymib był dobrze tolerowany, a jego pro-
fil bezpieczeństwa był porównywalny z placebo.
Leczenie skojarzone
ezetymibem i statyną
Badania oceniające skuteczność skojarzonego
leczenia statyną i ezetymibem prowadzi się od kil-
ku lat [11–16]. W niedawno opublikowanej analizie
3 badań [17] obejmującej łącznie 3083 pacjentów
z hipercholesterolemią pierwotną wykazano, że
skojarzone leczenie ezetymibem i simwastatyną
w porównaniu ze stosowaniem simwastatyny w mo-
noterapii bardziej obniżało stężenie cholesterolu
frakcji LDL. Po 12 tygodniach leczenia skojarzone-
go stwierdzono redukcję stężenia cholesterolu frak-
cji LDL o ponad 50%, a po monoterapii simwasta-
tyną — tylko o niecałe 40%. Ponadto, leczenie eze-
tymibem lub simwastatyną wiązało się z istotnym
wzrostem odsetka pacjentów osiągających docelo-
we stężenie cholesterolu frakcji LDL. Niemal po-
łowa więcej pacjentów uzyskiwała docelowe według
Adult Treatment Panel III (ATP III) [18] stężenie
cholesterolu frakcji LDL poniżej 2,6 mmol/l (79%
vs. 42%). Jednocześnie leczenie skojarzone pozwo-
liło na aż 6-krotnie częstsze osiągnięcie stężenia
cholesterolu frakcji LDL poniżej 1,8 mmol/l w po-
równaniu z monoterapią statyną (37% vs. 6%).
Ponadto taka terapia wiązała się z istotną redukcją
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stężenia cholesterolu frakcji nie-HDL, apolipopro-
teiny B i triglicerydów, zarówno u młodszych, jak
i u starszych osób. Powyższe wyniki nie różniły się
istotnie w zależności od wieku pacjentów: skojarzo-
ne leczenie było bardziej skuteczne zarówno u osób
poniżej, jak i powyżej 65. rż. [16].
Wykazano także, że ezetymib dodany do sta-
tyny istotnie obniża stężenie cholesterolu frakcji
LDL u pacjentów z przewlekłą niewydolnością ne-
rek, w tym u osób dializowanych. W badaniu
UK-HARP-II (The second United Kingdom Heart
and Renal Protection) dodanie ezetymibu (10 mg)
do terapii simwastatyną (20 mg) powodowało dodat-
kowe obniżenie stężenia cholesterolu frakcji LDL
o 21%. Ezetymib był dobrze tolerowany, nie pod-
wyższał stężenia kreatyniny i nie zaburzał absorp-
cji witamin rozpuszczalnych w tłuszczach, dlatego
jego stosowanie wydaje się obiecującą formą tera-
pii również w tej grupie pacjentów [19].
Skuteczność ezetymibu oceniano także w po-
łączeniu z atorwastatyną i, podobnie jak w przypad-
ku simwastatyny, wykazano większą skuteczność
leczenia skojarzonego. W jednym z badań obejmu-
jącym 450 pacjentów, u których stężenie choleste-
rolu frakcji LDL wynosiło ponad 2,6 mmol/l mimo
terapii atorwastatyną w dawce 10–20 mg/d., do le-
czenia dołączano ezetymib lub placebo. Częstość
właściwej kontroli hipercholesterolemii (stężenie
cholesterolu frakcji LDL < 2,6 mmol/l) wyniosła
ponad 80% w grupie ezetymibu, a 20% w grupie
placebo [20].
Z kolei w badaniu VYVA (Vytorin Versus Ator-
vastatin) [21] wykazano, że dodanie ezetymibu do
atorwastatyny (w dawkach 10, 20, 40, 80 mg) po-
wodowało większą redukcję stężenia cholesterolu
frakcji LDL (47–59% w zależności od dawki ator-
wastatyny) w porównaniu z monoterapią atorwasta-
tyną (36–53%). Podobnie, stężenie triglicerydów
istotnie bardziej obniżyło się w grupie poddanej le-
czeniu skojarzonemu. Docelowe stężenie choleste-
rolu (wg zaleceń ATP III) uzyskano u większej licz-
by pacjentów stosujących terapię skojarzoną. Ponad-
to, leczenie połączeniem ezetymibu i simwastatyny
(20 mg) w porównaniu z atorwastatyną (20 mg) przyj-
mowaną przez 435 pacjentów ze stężeniem chole-
sterolu frakcji LDL ponad 2,6 mmol/l (mimo wcze-
śniejszego leczenia atorwastatyną w dawce 10 mg)
zdecydowanie częściej obniżało stężenie cholestero-
lu frakcji LDL. Częściej też obserwowano redukcję
stężenia cholesterolu frakcji LDL poniżej 2,6 mmol/l
przy leczeniu skojarzonym [22].
W przeprowadzonym niedawno dużym amery-
kańskim badaniu EASE (Ezetimibe Add-on Statin for
Effectiveness) [23] obejmującym 3030 osób z hiper-
cholesterolemią wykazano, że dołączenie ezetymi-
bu (10 mg) do terapii statyną powodowało dodat-
kową redukcję stężenia cholesterolu frakcji LDL
o 25,8%. Spośród statyn oceniano atorwastatynę
(odsetek osób stosujących atorwastatynę: 37,6%),
simwastatynę (29,4%), prawastatynę (20,4%), lowa-
statynę (6,9%) i fluwastatynę (5,3%). Zastosowanie
terapii skojarzonej sprawiło, że istotnie więcej pa-
cjentów (71% w grupie terapii skojarzonej vs. 20,6%
w grupie monoterapii statyną) osiągnęło docelowe
stężenie cholesterolu frakcji LDL po 6 tygodniach
terapii.
Interesujące są również wyniki metaanalizy
14 badań porównujących monoterapię rosuwasta-
tyną (w dawkach 5, 10, 20 i 40 mg) z leczeniem sko-
jarzonym ezetymibem z simwastatyną (w dawkach
odpowiednio 10 mg ezetymibu/10 mg simwastaty-
ny, 10 mg/20 mg, 10 mg/40 mg, 10 mg/80 mg)
u pacjentów z pierwotną hipercholesterolemią [23].
Wyniki metaanalizy sugerują większą skuteczność
simwastatyny w połączeniu z ezetymibem w porów-
naniu z monoterapią rosuwastatyną. Na przykład dla
rosuwastatyny w dawce 5 mg/d. obniżenie stężenia
cholesterolu frakcji LDL wynosiło 47,4%, natomiast
ezetymib w dawce 10 mg w połączeniu z 10 mg sim-
wastatyny powodował obniżenie stężenia choleste-
rolu frakcji LDL o 50,6%. Podobne zależności za-
obserwowano również w grupach pacjentów przyj-
mujących większe dawki. Wobec wspomnianych
wyników sugeruje się konieczność przeprowadzenia
badania bezpośrednio porównującego skuteczność
rosuwastatyny (najskuteczniejszej ze stosowanych
obecnie statyn) ze skutecznością leczenia skojarzo-
nego za pomocą ezetymibu i simwastatyny [24].
Obecnie trwają kolejne badania oceniające sku-
teczność leczenia skojarzonego. Należą do nich:
SHARP (Study of Heart and Renal Protection), SEAS
(Simvastatin and Ezetimibe in Aortic Stenosis),
ENHANCE (Ezetimibe and Simvastatin in Hyper-
cholesterolemia Enhances Atherosclerosis Regression)
oraz IMPROVE IT (IMProved Reduction of Outco-
mes: Vytorin Efficacy International Trial) [25].
Leczenie skojarzone
ezetymibem i fibratem
Duża częstość hiperlipidemii mieszanej skłoni-
ła badaczy do oceny skuteczności leczenia skojarzo-
nego ezetymibem oraz fibratem. Danych dotyczą-
cych łączenia fibratów z ezetymibem jest jak na ra-
zie niewiele, ale wydają się obiecujące. W badaniu,
które przeprowadzili Farnier i wsp. [26], obejmują-
cym 626 pacjentów z hiperlipidemią mieszaną, po-
równywano skuteczność 10 mg ezetymibu, 160 mg
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fenofibratu, 10 mg ezetymibu w połączeniu z 160 mg
fenofibratu oraz placebo. Po 12 tygodniach terapii
w grupie skojarzonego leczenia stwierdzono znaczą-
ce obniżenie stężenia triglicerydów o 44% oraz
podwyższenie stężenia cholesterolu HDL o 19%.
Co jednak istotne, terapia skojarzona ezetymibem
i fenofibratem powodowała większe obniżenie stę-
żenia cholesterolu frakcji LDL (o 20,4%), choleste-
rolu frakcji nie-HDL (o 30,4%) oraz apolipoprote-
iny B w porównaniu z monoterapią fenofibratem lub
ezetymibem.
Wpływ ezetymibu na funkcję śródbłonka
Farmakoterapia hipolipemizująca to obecnie
podstawa profilaktyki chorób układu sercowo-na-
czyniowego, szczególnie u pacjentów wysokiego
ryzyka. Poznano wpływ leczenia statynami na
zmniejszenie zachorowalności i śmiertelności
sercowo-naczyniowej u pacjentów z chorobą niedo-
krwienną serca. Jednak korzystny efekt działania
statyn wiąże się nie tylko z ich działaniami lipidowy-
mi, ale również własnościami plejotropowymi [27].
Efekty te wiążą się z korzystnym wpływem statyn
na śródbłonek naczyniowy, stan zapalny, stres oksy-
dacyjny oraz proliferację komórek mięśni gładkich
[28]. Powstało zatem pytanie, czy ezetymib może
wywierać podobny efekt.
Balut i wsp. [29] przeprowadzili interesujące
badanie dotyczące wpływu leczenia różnymi prepa-
ratami hipolipemizującymi na funkcję śródbłonka,
ocenianą przy wykorzystaniu pomiaru przepływu
krwi w naczyniach przedramienia w grupie 14 męż-
czyzn z zespołem metabolicznym. Zależna od śród-
błonka wazodylatacja i wzrost przepływu krwi były
większe przy stosowaniu ezetymibu (10 mg) z ator-
wastatyną (10 mg) niż przy leczeniu tylko atorwa-
statyną choć w większej dawce (40 mg).
Jednocześnie Landmesser i wsp. [30] nie
stwierdzili istotnego działania plejotropowego eze-
tymibu. W tym badaniu 20 pacjentów z przewlekłą
niewydolnością serca leczono ezetymibem lub sim-
wastatyną przez 4 tygodnie. Funkcja śródbłonka
uległa istotnej poprawie tylko w grupie osób przyj-
mujących simwastatynę. Stwierdzono również, że
leczenie simwastatyną powodowało wzrost liczby
progenitorowych komórek śródbłonka, natomiast
ezetymib nie wywoływał takiego efektu [29].
Podobne obserwacje zanotowano w opublikowanej
ostatnio pracy Fichtlscherera i wsp. [31]. W 4 gru-
pach pacjentów z chorobą niedokrwienną serca za-
stosowano różne leki hipolipemizujące: ezetymib
w dawce 10 mg, ezetymib 10 mg/simwastatyna
20 mg, atorwastatyna w zwiększanej stopniowo
dawce 10–40 mg i atorwastatyna 40 mg. Po 4 tygo-
dniach oceniano funkcję śródbłonka. Okazało się, że
ezetymib ani w monoterapii, ani w leczeniu skojarzo-
nym z simwastatyną nie wywoływał znaczącego wzro-
stu przepływu krwi w naczyniach przedramienia.
Efekt ten stwierdzono tylko w 2 grupach leczonych
statynami w monoterapii. Dlatego też sugerowano,
że dodanie ezetymibu do statyny może niwelować
jej działanie plejotropowe [32]. Należy zatem prze-
prowadzić kolejne badania w celu ostatecznego wy-
jaśnienia ewentualnego wpływu ezetymibu na funk-
cję śródbłonka.
Wpływ ezetymibu na stężenie
białka C-reaktywnego
W wielu badaniach wykazywano istotny zwią-
zek między stężeniem białka C-reaktywnego (CRP,
C-reactive protein), markera stanu zapalnego, a ry-
zykiem sercowo-naczyniowym [33]. Udowodniono,
że stężenie CRP może być obniżane przez statyny,
co uznaje się za jeden z pozalipidowych mechani-
zmów działania tych leków. Okazuje się jednak, że
ezetymib może wykazywać podobne działanie. Sa-
ger i wsp. [34] przeanalizowali wpływ simwastaty-
ny oraz skojarzonego leczenia simwastatyną z eze-
tymibem na stężenie CRP u ponad 1000 pacjentów.
Dodanie ezetymibu do simwastatyny powodowało ok.
2-krotnie większy spadek stężenia CRP w porów-
naniu z efektem leczenia jedynie simwastatyną. Na
przykład podczas leczenia ezetymibem w dawce
10 mg oraz simwastatyną w dawce 80 mg uzyskano
ok. 40-procentową redukcję stężenia CRP w stosun-
ku do stężenia wyjściowego, w porównaniu z ok.
20-procentowym obniżeniem w monoterapii simwa-
statyną w dawce 80 mg. Podobne wnioski wynikają
z metaanalizy Feldmana i wsp. [17], w której udo-
kumentowano większy wpływ terapii skojarzonej na
stężenie CRP niezależnie od wieku pacjentów. Po-
nieważ wykazano, że ezetymib stosowany w mono-
terapii nie obniża stężenia CRP [35], mechanizm
synergistycznego działania ezetymibu i statyny
w tym zakresie pozostaje niewyjaśniony. Być może
ezetymib, zwiększając siłę działania hipolipemizują-
cego statyny, potencjalizuje jej korzystny wpływ na
stężenie CRP. Niewątpliwie problem ten będzie po-
ruszany w następnych latach w wielu publikacjach.
Działania niepożądane ezetymibu
Duża skuteczność ezetymibu jako leku hipolipe-
mizującego stosowanego w terapii skojarzonej ze sta-
tyną sprawia, że powstało pytanie o bezpieczeństwo
jego przyjmowania. W dużych badaniach, o których
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była mowa wcześniej, profil bezpieczeństwa ezety-
mibu był dobry. Wydaje się, że ezetymib stosowa-
ny w połączeniu ze statyną nie zwiększa ryzyka wy-
stępowania uszkodzenia wątroby czy mięśni.
W niektórych badaniach odnotowano nieznaczny
wzrost częstości występowania podwyższonych
wartości prób wątrobowych czy stężenia kinazy
kreatynowej. Nieprawidłowości dotyczyły 1–2%
pacjentów i szybko ustępowały po odstawieniu leku
[17, 36]. Dla porównania, wszystkie objawy niepo-
żądane obserwowane u osób leczonych statynami
w monoterapii obejmowały 3–4% pacjentów [37].
Ponadto, w badaniu VYVA długotrwale utrzymujący
się wzrost stężenia transaminaz występował istot-
nie częściej u osób leczonych atorwastatyną w daw-
ce 10, 20, 40 lub 80 mg w monoterapii niż przy le-
czeniu skojarzonym ezetymibem i odpowiednią
dawką simwastatyny (10, 20, 40 lub 80 mg) [25].
Niemniej, poinformowano o rzadkich przypadkach
ciężkiego uszkodzenia wątroby podczas leczenia
ezetymibem. Opisano 2 rodzaje tego typu objawów
niepożądanych, czyli ciężkiego cholestatycznego za-
palenia wątroby oraz ostrego autoimmunologiczne-
go zapalenia wątroby [36]. Opublikowano również
opisy 3 przypadków miopatii związanej z leczeniem
ezetymibem, w tym u 1 pacjenta w przypadku tera-
pii  skojarzonej z atorwastatyną [38], a u 2 w przy-
padku monoterapii ezetymibem [39]. Dotychczas
nie poznano mechanizmu tego zjawiska.
Podsumowanie
Na podstawie cytowanych badań można sądzić,
że ezetymib jest obiecującym nowym lekiem hipo-
lipemizującym. Wykazano, że obniżenie stężenia
cholesterolu całkowitego o 1% prowadzi do zmniej-
szenia liczby zgonów z wszystkich przyczyn o 1,1%,
a zgonów z powodu choroby niedokrwiennej serca
o 1,5% [40]. Przy założeniu, że ezetymib obniża
stężenie cholesterolu całkowitego o ok. 12%, przy
jego stosowaniu można oczekiwać ok. 13-procen-
towego zmniejszenia śmiertelności całkowitej oraz
ok. 18-procentowej redukcji ryzyka zgonu z powo-
du choroby niedokrwiennej serca. Jednak wciąż do
zweryfikowania pozostaje rzeczywista wartość kli-
niczna ezetymibu. Aby ocenić jego prawdziwe zna-
czenie w profilaktyce miażdżycy, konieczne jest
przeprowadzenie dużych badań klinicznych ocenia-
jących jego wpływ na ryzyko występowania powi-
kłań sercowo-naczyniowych. Niemniej już obecnie
w niektórych krajach są dostępne preparaty ezety-
mibu (10 mg). Ponadto, w Stanach Zjednoczonych
oraz w kilku krajach europejskich zarejestrowano
preparaty złożone z ezetymibu (w dawce 10 mg)
i simwastatyny (w dawkach 10, 20, 40 i 80 mg).
W ubiegłym roku preparat ezetymibu zarejestrowa-
no również w Polsce.
Wydaje się, że terapia skojarzona może się stać
postępowaniem z wyboru w leczeniu zaburzeń go-
spodarki lipidowej u osób nietolerujących dużych
dawek statyn. Drugą grupą pacjentów mogących
odnieść szczególną korzyść ze stosowania omawia-
nego leku są chorzy słabo reagujący na statyny,
u których, jak się wydaje, jest to spowodowane zwięk-
szonym wchłanianiem cholesterolu egzogennego.
U tych osób synteza cholesterolu endogennego przy
udziale HMG-CoA reduktazy ma mniejszy wpływ
na jego stężenie w surowicy [41]. Warto jednak pa-
miętać, że od kilku lat dostępne są w Polsce marga-
ryny zawierające stanole, które są półsyntetyczny-
mi pochodnymi fitosteroli — steroidów zawartych
w produktach roślinnych [42]. Związki te również
hamują jelitowe wchłanianie cholesterolu i także ob-
niżają jego stężenie o kilkanaście procent. Stanole,
w odróżnieniu od ezetymibu, umożliwiają stosowa-
nie „dietetycznej farmakoterapii”, ponieważ moż-
na dodawać je do tłuszczów spożywczych, m.in.
margaryn. Niemniej, stosowanie ezetymibu otwie-
ra nową drogę postępowania u pacjentów wymaga-
jących leczenia hipolipemizującego.
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